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P56S－VAPB　is　functionally　a　null　mutant　in　vlvo．　The
interaction　between　P56S－VAPB　and　wt－VAPB　takes
place　with　a　high　affinity　through　the　major　sperm　pro－
tein　domain　in　addition　to　the　interaction　through　the　C－
terminal　transmembrane　domain．　Consequently，　wt－
VAPB　is　speculated　to　preferentially　interact　with　co－
expressed　P56S－VAPB，　leading　to　the　recruitment　of　wt－
VAPB　into　cytosolic　aggregates　and　the　attenuation　of　its
noiTmal　function．　We　have　also　found　that　expression　of
P56S－VAPB　increases　the　vulnerability　of　NSC34　moto－
neuronal　cells　to　ER　stress－induced　death．　These　re－
sults　lead　us　to　hypothesize　that　the　total　loss　of　VAPB
function　in　unfolded　protein　response，　induced　by　one
P56S　mutant　allele，　may　c6ntribute　to　the　development
of　P56S－VAPB－induced　amyotrophic　lateral　sclerosis．
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ヒト胎児精巣の形態学的特徴
組織学的解析を行った。方法は各サンプルに対し、
HE染色、組織化学染色（Mas on’s　trichrome　stain；
Periodic　acid／Schiff　reaction）、免疫組織化学染色
（Terminal　deoxynucleotidyl　transferase－mediated　deoxy－
uridine　triphosphate－biotin　nick　end　labeling：　TUNEL；
Proliferating　cell　nuclear　antigen：PCNA）を施行し、
比較検討を行った。今回得られた結果について考察
を行い、発表する。
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小児アトピー性皮膚炎における血清LDH活
性値の変動
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寧
　生殖腺原基は、性の決定に従い、精巣・卵巣とい
う2つの器官へ分化する。生殖原基の発生第50日
目は未だ、生殖腺には男性生殖器・女性生殖器とし
て区別が難しく、未分化生殖腺と呼ばれている。発
生60日目以降になると、Y遺伝子の有無により、
未分化生殖腺は男性・女性生殖器としての形態学的
特徴：を有してくる。発生140日目ごろまでには、男
性生殖器では原始生殖索は髄質深く侵入して、精巣
網の細胞索と連続する精巣索を形成する。一方、女
性生殖器では髄質索は退化し、原始生殖索は寸断さ
れ、卵巣網と連結しない卵胞細胞群を形成する。こ
のように60日目から140日目の原始生殖器の発生
初期の分化は精巣・卵巣の形態学的、機能的特徴を
考える上で大変重要である。しかしながら、ヒトに
おいては未だ分化段階にある精巣の詳細な組織学的
観察が十分になされてはいない。そこで今回我々は
韓国全州大学の倫理委員会の承認を得たヒト胎児の
70日（9－10週齢）、79日（ll前功＋2日）、87日（12
週齢＋3日）、88日（12週齢＋4日）の精巣を用いて、
【目的】　近年、アトピー性皮膚炎（AD）は増加傾
向にあり、小児においても全身性の典型的な皮疹と
強い掻痒を伴う重症ADをしばしば経験するように
なった。しかしADの皮膚症状の重症度やその症状
の推移は、血清IgE値（RIST）や抗原特異的IgE
（RAST）とは臨床的に一致しない事が多い。我々は、
当科を受診した重症AD患児において、血清LDH
活性値が上昇している事が多く、症状の軽鴨に併せ
て正常化する症例を多数経験した。成人ADの重症
度とLDH値の相関についての報告は散見されるが
小児科領域での報告例はなく、小児ADの皮膚症状
の重症度や症状の推移を表す指標として血清LDH
を考え、その有用性を検討した。
【対象と方法】　対象は当科で入院加療を要した生後
6ヶ月～15歳までのAD患児58人（男児31人、女
児27人）とした。アレルギー疾患以外の基礎疾患
をもつ例は除外した。重症度を、診察録のスケッチ
を元に、皮疹の広がりの範囲と掻痒等の症状により
スコアリングした。この重症度と血清LDH活性と
その分画、末梢血好酸球、血清IgEを測定し検討を
おこなった。さらに重症例では、経時的に測定し、
皮疹の改善との関連性を検討した。
【結果】　重症度と、血清LDH値および末梢血好酸
球数は高い相関関係を示したが、血清IgE値とは一
定の傾向を示さなかった。LDH分画ではLDH4お
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よびLDH5が高値であった。また、症状の改善に伴っ
て血清LDH値は低下を認めたが、血清IgE値、好
酸球数の変動は認めなかった。以上より小児におい
ても血清LDHはADの病勢の指標として有用であ
る事が示唆された。
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皮膚接触過敏反応におけるAsKl（Apoptosis
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　ASKIは、様々なストレスに応答してJNK（c－Jun
N－terminal　Kinase）ならびにP38　MAPK（Mitogen－Ac－
tivated　Protein　Kinase）経路を活性化し、炎症i生サイ
トカインの産生やマクロファージの遊走などの自然
免疫や炎症に関わる分子であることがノックアウト
マウスなどの解析から明らかにされている。代表的
な皮膚疾患のひとつである接触皮膚炎は、種々のア
レルゲンに対する獲得免疫による遅延型過敏反応で
あるが、ASKIの獲得免疫における役割は解明され
ていない。今回我々はマウスの接触皮膚炎モデルを
用いて獲得免疫機構におけるASKIの機i能を検討し
た。
　C57BL／6J、8週齢の雌マウスの腹部皮膚にDNFB
（2，4－dinitrofluorobenzene）をアレルゲンとして塗布
し免疫を成立させ、5日後にDNFBを耳介に塗布し、
アレルギー性に生じる炎症の程度を比較した。また
マウスの初代培養ケラチノサイトと骨髄由来樹状細
胞をDNCB（dinitrochlorobenzene）で刺激し、刺激
後のそれぞれの細胞内のシグナル応答を解析した。
　その結果、耳介部の炎症反応や腫脹の程度は、野
生型マウスと比較してASKIノックアウトマウスで
は有意に抑制されていた。また初代培養ケラチノサ
イト、骨髄由来樹状細胞はDNCB刺激によりASK1
依存的なp38の活性化が認められた。
　以上よりASKI－p38経路の活性化が接触皮膚炎の
発症あるいは病態に深く関与していることが明らか
となった。現在、接触皮膚炎過程におけるASKI一
p38経路の役割について、さらに詳細な機序を解析
中である。
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Pathology　of　the　terminal　stage　of　experimental
autoimmune　orchitis　induced　by　immunization
with　syngeneic　testicular　germ　cells　alone　in
mice
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　We　previously　established　an　immunologic　infertility
model，　experimental　autoimmune　orchitis　（EAO），　which
can　be　induced　by　immunization　with　syngeneic　testicu－
lar　germ　cells　alone　in　mice．　lt　was　already　demonstrat－
ed　that　lymphocytic　infiltration　consistently　starts　around
the　tubuli　recti　and　then　gradually　spreads　to　the　periph－
eral　seminiferous　tubules　with　a　disturbance　of　spermato－
genesis　until　day　50．　However，　the　terminal　stage　ofthe
pathological　process　（＝post－active　inflammation　stage
on　day　365）　has　not　yet　been　investigated．　Therefore，
we　investigated　the　histopathology　of　the　active　inflam－
mation　stage　on　day　120　and　terminal　stage　during　EAO．
The　results　revealed　that　lymphocyte　infiltration　already
withdrew　and　irreversible　spermatogenic　dysplasia　such
as　Sertoli　cell　only　syndrome　and　maturation　arrest　per－
sistently　remained　in　terminal　stage　of　EAO．　However，
the　germ　cells　still　proliferated　in　some　seminiferous　tu－
bules　showing　maturation　arrest　containing　only　sper－
matogonia　and／or　spermatocytes．　These　results　indicat－
ed　that　the　disturbance　of　spermatogenesis　after　active
inflammation　of　EAO　was　irreversible．
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